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RESUMEN

Se revis6 una serie de 12 casos de pacientes con diagnostico de adenocarcinoma de
cervix en estadio Ib a Ilb que recibieron radioterapia y posteriormente fueron
sometidas a histerectomia abdominal para identificar la prevalencia de tumor residual
en las piezas de patologia, para determinar si se justifica someter a las pacientes a los
riesgos quirurgicos que se pueden presentar en una cirugia donde hay cambios en los
tejidos producidos por la radioterapia. Las histerectomias fueron realizadas en la
UMAE No. 23, en el departamento de oncologia en el periodo de mayo del 2005 a
diciembre del 2006. Es un estudio observacional, retrospectivo, descriptivo. La
poblacién en estudio fueron las pacientes con adenocarcinoma de cervix estadio Ib y
IIb que fueron tratadas en forma combinada con radioterapia y cirugia. Los casos
fueron etapificados acorde al sistema de la Federacion Internacional de Ginecologia
y Obstetricia.

Se trataron a 9 pacientes en etapa Ilb, | en etapa 1b2 y 2 en etapa Ibl. En siete
pacientes no se encontré actividad tumoral en las piezas quirurgicas, de las cuales 6 se
encontraban en estadio IIb y una en Ibl. Cuatro casos presentaron tumor residual, 3
eran etapa llb y | en etapa 1b2. Como complicacion tardia se presento fistula vesico-
vaginal en un caso. Se difirié una cirugia en una paciente de 82 afos que presento
bradicardia.

Podemos concluir que el protocolo de tratamiento del adenocarcinomas de cervix en
etapa clinica 1b o IIb no puede ser modificado hasta no estudiar un mayor numero de
casos en estadio Ib1-2 y lla-b donde se pueda demostrar que el estadio y grado de
diferenciacion del tumor son los factores mas importantes para la respuesta al

tratamiento con radioterapia y no a su baja radiosensibilidad.



INTRODUCCION

El cancer cervicouterino es un problema de salud publica a nivel mundial, que afecta
con mayor intensidad a mujeres de habla hispana y en particular a las
latinoamericanas en edad productiva en forma considerable, es la causa nimero uno
de mortalidad por neoplasia maligna en las mujeres de paises en desarrollo. Se estima
que la tasa de incidencia del cancer cervicouterino desde 1980 se ha incrementado
considerablemente y que desde ese mismo afo ocupa la segunda causa de muerte en
todo el mundo. Durante 1990 se registré en México una tasa de mortalidad por cancer
cervicouterino de 5.27 x 100,000 habitantes, la cual se incrementd a 12.4 x 100.000
habitantes en seis afios (1). En un estudio de 11,157 pacientes los principales tipos
histolégicos fueron el carcinoma de células escamosas en un 83.8% vy cl
adenocarcinoma en un 12.6% (2). Se etapifican segun la clasificacion de la
Federacion Internacional de Ginecologia y Obstetricia en la cual se denominan a los
estadios como 0, [, Il, 11l y 1V. El estadio O carcinoma in situ. En el estadio [ el
carcinoma se limita al cuello uterino: la carcinoma invasivo identificado sélo
microscopicamente, la invasion se limita a la invasion estromal con una profundidad
maxima de 5 mm. y no mas ancha de 7 mm.; la | invasion estromal no mayor de 3
mm. de profundidad y no mas ancha de 7 mm., la 2 invasion cstromal mayor dc 3
mm. y no mayor de 5 mm., y no mas ancha de 7 mm., Ib lesiones clinicas limitadas
al cervix o preclinicas mayores al estadio la; [b | lesiones clinicas no mayores de 4
cm. de tamaiio, 1b2 lestones clinicas mayores de 4 cm. de tamaiio. El estadio 1l tiene
afeccion vaginal excluyendo el tercio inferior o infiltraciéon de los parametrios sin
llegar a las paredes laterales: [la con afeccion de la vagina sin evidencia de alectacion
parametrial, [1b afeccion de los parametrios sin afectacion de la pared lateral. Estadio

11T con afectacién del tercio inferior de la vagina o extensién a la pared lateral de la



pelvis. Deben incluirse todos los casos con hidronefrosis o rifiones mudos: Illa
afectacion del tercio inferior de la vagina sin llegar a la pared lateral de la pelvis si
estan afectados los parametrios, 11lb con extension hacia la pared lateral de la pelvis
y/o hidronefrosis o rifiones mudos. Estadio IV con extension por fuera de los limites
del tracto reproductor: [Va afectacion de la mucosa de la vejiga o del recto, Vb
Metastasis a distancia o enfermedad por fuera de los limites de la pelvis verdadera (3).
Poco se conoce respecto a la historia natural temprana del adenocarcinoma cervical.
Diversos problemas que conciernen al diagnostico y tratamiento, en particular el
criterio de microinvasion ya que es uno de los factores predictores de metastasis a
los nédulos linfaticos y de recurrencia (4). Recientemente se ha publicado el
incremento de la incidencia de adenocarcinoma de cervix hasta un 20%, en forma
particular en mujeres jovenes (5). Esto se debe a los programas de screening para el
diagnostico en estadios tempranos del cancer cervicouterino y a que se ha mejorado el
reconocimiento de la enfermedad en las citologias y/o colposcopia (6). Se implica en
la patogénesis del carcinoma escamoso de cervix la infeccion por virus del papiloma
humano (VPH), pero no se relacionaba con el adenocarcinoma. En estudios recientes
se ha demostrado la presencia del virus de papiloma humano en los tumores de
adenocarcinoma de cervix (7). 'Y se ha caracterizado el perfil genético del
adenocarcinoma de cervix por una mutacion del gen K-ras, sobre la expresion del gen
p53, asociado a la presencia de DNA del virus del papiloma humano 16y 18 (8). La
edad promedio de presentacion es de 50 anos, actualmente reporta un incremento en
mujeres menores de 35 anos. El principal sintoma es la metrorragia ¢n un 73%,
seguido por leucorrea en un 17%. La demora entre el primer sintoma y la consulta es
mayor a 6 meses. Es mas frecuente en multiparas, que en nuliparas. Algunos autores

afiaden a los factores de riesgo la obesidad, hipertension y la diabetes mellitus. El




incremento de la incidencia del adenocarcinoma se relaciona con ¢l uso de
anticonceptivos orales mayor a 10 anos (9). El adenocarcinoma de cervix tiene un
peor prondstico a causa de su prematura diseminacion y su baja radiosendibilidad en
comparacion con el tipo histologico de células escamosas (10). De acuerdo a diversos
autores el subtipo histoldgico no influye como factor pronéstico del adenocarcinoma.
Kligore y cols., reportan que el pronostico no depende de la radiorresistencia si no del
grado de diferenciacion y tamafo del tumor (11). El crecimiento del adenocarcinoma
de cervix involucra el segmento uterino y se presentan con un mayor tamafio
comparado con los tumores de células escamosas, esto puede explicar la diferencia
observada en la supervivencia entre los dos tipos histolégicos y la superioridad de la
cirugia o terapia combinada sobre la radiacién sola en el adenocarcinoma. El control
de la enfermedad pélvica es la mejor medida de evaluar la radiosensibilidad de los
tumores escamosos y los adenocarcinomas (12). El tratamiento para el
adenocarcinoma en estadio lal es la histerectomia simple extrafascial e histerectomia
radical tipo 1l para el estadio [a2. Goodman y cols., reportan que las pacientes en
estadio Ib tratadas con radioterapia sola no presentan recurrencia con un control
pélvico de un 100% (13). Los adenocarcinomas en estadios Ib a lla, tienen una mayor
supervivencia con el tratamiento de radiacion preoperatoria seguida de histerectomia
extrafascial. La supervivencia a 5 afios es de 75% y 90% en el tratamiento combinado
en estadios Ib y lla respectivamente. Se reporta un 33% de tumor residual en
especimenes quirtrgicos posterior a la radioterapia, por lo que la radioterapia local
sola en estadios Ila tiene un papel limitado (14). El carcinoma cervical residual en los
especimenes de histerectomia es dependiente de cuatro factores: el tamafio del tumor
primario, la dosis de radiacion, el tiempo entre la radioterapia-cirugia y el numero de

secciones obtenidas del espécimen para el estudio de patologia. La dosis de radiacion




se individualiza de acuerdo a la edad de la paciente. tamafio del tumor, estadio de la
enfermedad, geometria de los organos pélvicos, antecedente de enfermedad
inflamatoria pélvica o cirugia (15). La supervivencia a 5 afios en el adenocarcinoma
cervix esta relacionado con el estadio de la enfermedad, grado de diferenciacion y la
presencia de metastasis (16, 17). Se reporta una incidencia de complicaciones del 16%
en la radioterapia sola en contraste de un [1.3 % en la radioterapia preoperalorio
seguida por la histerectomia (18). Las principales complicaciones en el tratamiento

combinado son lesiones genitourinarias o gastrointestinales (19).




PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Las pacientes tratadas en la UMAE No. 23 del IMSS por diagndstico de
adenocarcinoma cervix en etapa clinica Ib a Ilb son tratadas con radioterapia y/o
braquiterapia, y posteriormente son sometidas a histerectomia abdominal por tener
riesgo elevado de tumor residual, debido a que este tipo histologico de tumores
presenta una invasién rapida y se presenta una baja radiosensibilidad en comparacion
con los carcinomas de células escamosas de cervix.

Por lo que se desea conocer cuantas de nuestras pacientes tratadas con radioterapia y
posteriormente histerectomia extrafascial presentan actividad tumoral en las piezas de
patologia. En caso de no encontrarse tumor residual se podria analizar el cambiar el
protocolo de tratamiento de este tipo de tumores y solo recibir radioterapia para evitar
los riesgos quirurgicos de la histerectomia como son hemorragia, lesion vascular o
visceral.

Se revisaran los resultados anatomopatoldgicos de piezas quirtrgicas de histerectomia
abdominal de mayo del 2005 a diciembre del 2006 en pacientes con diagnostico de
adenocarcinoma de cervix sometidas a radioterapia y posteriormente a cirugia por
etapa clinica Ib a Ilb, para conocer la presencia de tumor residual.

De lo anterior surgen las siguientes preguntas:

En pacientes con adenocarcinoma de cervix en etapa clinica Ib y IIb que fueron
tratadas en forma combinada con radioterapia e histerectomia abdominal
(Existe tumor residual en la pieza quirdrgica?

{ Se debe realizar histerectomia a las pacientes con adenocarcinoma de cervix

tratadas con radioterapia en estos estadios?



JUSTIFICACION

El adenocarcinoma es el segundo tipo histoldégico mas frecuente del cancer
cervicouterino y la mayoria de los casos se diagnostican en etapas clinicas avanzadas
por no presentar sintomatologia. Las pacientes con diagnostico de adenocarcinoma de
cervix en estadio [b a [Ib deben ser tratadas con radioterapia y/o braquiterapia, y
posteriormente ser sometidas a histerectomia por la posibilidad de persistencia de
actividad tumoral, la cual se relaciona con su rdpida extension y/o a su baja
radiosensibilidad.

Se desea conocer la prevalencia de tumor residual en las piezas de histercctomia, para
determinar si en el protocolo de tratamiento de los tumores de adenocarcinoma dc
cervix en estadio 1b a llb debe de ser radioterapia ¢ histerectomia complementaria o

radioterapia sola.



OBJETIVO GENERAL

Determinar la presencia de tumor residual en piezas quirtirgicas de histerectomia
abdominal realizadas de mayo del 2005 a diciembre del 2006 en pacientes con

adenocarcinoma de cervix en etapa clinica Ib y 1Ib que recibieron radioterapia.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

Conocer si en las pacientes con diagnostico de adenocarcinoma de cervix estadio Ib a

lIb posterior a recibir radioterapia requieren ser sometidas a histerectomia abdominal.

Evaluar si se pueden evitar los riesgos quirirgicos de la histerectomia al no encontrar

tumor residual en las piezas de patologia.



PACIENTES Y METODO

Se realiz6 un estudio observacional, retrospectivo, descriptivo (serie de casos) en la
Unidad Medica de Alta Especialidad No. 23 del IMSS en Monterrey, Nuevo Ledn. La
poblacion en estudio fueron las pacientes a quienes se les realizd histerectomia
abdominal posterior al tratamiento de radioterapia por adenocarcinoma de cervix
estadio Ib y Il b en el periodo de mayo del 2005 a diciembre del 2006.

La etapificacion fue establecida de acuerdo a la clasificacion de la Fedcracion
Internacional de Ginecologia y Obstetricia,

Se obtuvieron datos del expediente clinico y se registr6 la edad de la paciente,
resultados de citologia y biopsias cervicales. Se incluyeron a las pacientes con estadio
Ib hasta Ilb, que fueron enviadas a radioterapia y posteriormente sometidas a
histerectomia abdominal y se evaluaron los hallazgos histopatolégicos reportados.
Criterios de inclusion

I. Pacientes con adenocarcinoma de cervix estadio Ib o [Ib tratadas con radioterapia e
histerectomia extrafascial.

Criterios de exclusion

I. Pacientes con carcinoma de cervix de células escamosas.

2. Pacientes con adeocarcinoma de cervix en estadio la, o mayor a lIb

Criterios de eliminacion

1. Aquellos casos en los que por no ser clara la informacién del expediente clinico no

sea confiable lo reportado.




RESULTADOS

En el periodo de mayo del 2005 a diciembre del 2006 se atendieron en la consulta
externa del servicio de Oncologia de la UMAE No. 23 del IMSS a 401 pacientes con
diagnostico de cancer cervicouterino, de los cuales un 90% fueron del tipo histologico
de células escamosas y un 10 % tipo adenocarcinoma.

Del periodo ya mencionado se revisaron los expedientes de 12 pacientes con
adenocarcinoma de cervix en etapa clinica Ib y Ilb que fueron radiados y
posteriormente sometidas a histerectomia abdominal. La edad promedio de las
pacientes fue de 53 afios (rango de 37 a 82 afios). Se encontraron 9 pacientes en etapa
clinica llb, solo | en etapa clinica Ib2 y 2 en etapa clinica Ibl. La Tabla 1 muestra
pacientes, estadio, tratamiento y presencia de tumor residual

De las tres pacientes con etapa llb en que se demostrd tumor residual, dos recibicron
radioterapia/braquiterapia e histerectomia posterior, la primera de 46 afos presento
tumor residual infiltrante con bordes quirargicos libres de neoplasia con parametrios
libres en las piezas de histerectomia. y la segunda de 57 afios mostrd tumor residual
con invasion a la pared y localizado a 3 mm. de los bordes quirdrgicos de reseccién
con lesidén en ambos parametrios. La tercer paciente de 62 afios recibid radioterapia
pero no braquiterapia por presentar complicaciones gastrointestinales y se realizd
histerectomia encontrando tumor residual con invasion a 1/3 de la pared uterina con
parametrios y bordes libres con 2 ganglios con hiperplasia.

Una paciente de 39 afios con adenocarcinoma escamoso de cérvix en etapa clinica 1b2
que recibio radioterapia y braquiterapia fue sometida a histerectomia y presentd tumor

residual con bordes quirurgicos libres y parametrios libres.



Siete casos no presentaron tumor residual de adenocarcinoma en las piezas
quirurgicas.
Solo un caso presento como complicacion tardia fistula vesicovaginal. Una cirugia fuc

diferida ya que la paciente de 82 anos presentd bradicardia posterior al bloqueo

peridural.



Tablal. Pacientes con adenocarcinoma de cervix, estadio, tratamiento y presencia de

tumor residual (RT: radioterapia, BT: braquiterapia).

Listadio Tratamiento Tumor residual
2 57 b RT+BT Si
3 58 Ib RT+BT -
4 62 Ib RT Si
5 39 b2 RT + BT Si
6 44 1b RT + BT -
7 37 lIb RT + BT -
8 40 [Ib RT+ BT -
9 82 Ibl RT + BT Difiere Cirugia
10 50 Ibl RT+ BT -
11 63 Ib RT + BT -
12 61 1b RT+ BT -




DISCUSION

En nuestro hospital el adenocarcinoma con un 10% de [recuencia es el segundo tipo
histolégico mas frecuente del carcinoma de cervix, y el carcinoma de células
escamosas representa el 90% restante, lo que concuerda con lo descrito en el estudio
de Shingleton y en la literatura de DiSaia (2. 3). En nuestra casuistica no se observa el
incremento de la incidencia del adenocarcinoma referido por Alfsen de un 20%, pero
si la presentacién en pacientes jovenes (5). En los resultados de patologia no se
reporta la presencia de infeccién por virus del papiloma humano, como se sefiala por
Uchiyama, Parker y Chargui (7, 8. 9).

La prevalencia de tumor residual en nuestro estudio es de 36%, a pesar de ser una
poblacion pequeiia, no se encontrd diferencia con lo referido en la literatura que es de
un 33% (14). Encontrandose el 75% de los casos con tumor residual en estadio 11b por
lo que la respuesta al tratamiento depende de la presencia de metastasis (16).

La unica complicacién tardia en nuestro estudio fue la fistula vesico-vaginal (10%)
que es menor a lo referido para las modalidades terapetiticas como son la radioterapia,
cirugia sola, o tratamiento combinado (18. 19).

Respecto al caso en el que se difirio la histerectomia, se valord el riesgo-beneficio de
la cirugia tomando en cuenta la etapa clinica de la paciente (Ib) y su edad(82 afos) y
contrastandolo con los resultados del estudio de Kasamatsu, el cual no presenta
recurrencia con el tratamiento a base de radioterapia sola (13).

En base a nuestros hallazgos podemos concluir que no podemos recomendar como
tratamiento la sola radioterapia en los casos de adenocarcinoma de cervix en estadios

Ib y Ilb, hasta no contar con una mayor casuistica y evidencia, lo cual nos permitiera




establecer si se pudiera evitar la histerectomia en uno de estos estadios y confirmar lo
descrito en la literatura, en que se propone para los casos de Ila y Ib. El pronéstico y
tratamiento del adenocarcinoma de cervix depende del estadio de la enfermedad,

grado de diferenciacion y presencia de metastasis (16, 17).
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